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RESUMO

Com o avanco das pesquisas na area da nanobiotecnologia, a incorporacdo de
nanomateriais com atividade antimicrobiana e potencial bioativo a compdsitos
resinosos tem se mostrado uma estratégia promissora e de baixo custo para auxiliar
o controle do biofilme durante o tratamento ortodontico. Assim, este estudo avaliou 0s
efeitos da incorporacdo de nanoparticulas de hidroxiapatita e trimetafosfato de sédio,
associados ou ndo ao pentoxido de nidbio, sobre as propriedades fisico-quimicas,
biolégicas e antimicrobianas de uma resina composta utilizada na confeccdo de
attachments ortodonticos. O presente estudo foi conduzido a partir de 2 fases: 1)
obtencéo e caracterizacao estrutural, morfolégica e cristalografica das nanoparticulas,
bem como formulacdo dos compdsitos experimentais e avaliacdo do grau de
conversdo; e 2) andlise das propriedades O6pticas dos compdsitos, da atividade
antimicrobiana, da viabilidade celular e sintese proteica e da liberacdo de ions Na*,
PO,3” e Ca?*. Os dados coletados foram submetidos a testes estatisticos apropriados,
apos verificacdo da normalidade e homogeneidade de variancias, considerando o
nivel de significancia de 5%. Os resultados demonstraram que os protocolos de
moagem Umida foram eficazes na obtencdo de nanoparticulas de TMP e Nb,Os,
preservando suas caracteristicas morfologicas e cristalogréficas, e que a incorporacao
das particulas a matriz resinosa foi igualmente adequada, com satisfatoria distribuicéo
das nanoparticulas por toda a matriz resinosa. De modo geral, as formulacfes
contendo HA 5%, TMP 7%, Nb 2% e Nb 2% + TMP 7% n&o comprometeram o grau
de conversdo, enquanto a associacdo Nb 2% + HA 5% resultou em reducéo
significativa deste parametro. Todas as formulacbes apresentaram alteragdes de cor
perceptiveis, com maior impacto nos grupos contendo Nb,Os, enquanto o grupo TMP
7% apresentou o melhor desempenho éptico. A contagem de unidades formadoras de
colonia bacteriana ndo evidenciou efeito bactericida direto sobre Streptococcus
mutans, entretanto, os ensaios de alamarBlue e Live/Dead indicaram um potencial
efeito antibiofilme nos grupos experimentais contendo associacbes entre
nanoparticulas. As analises de citotoxicidade dos materiais demonstraram elevada
viabilidade celular e preservagéo da sintese proteica pelas células HaCaT, ao passo
que a liberacdo idnica foi restrita ao ion céalcio nos grupos contendo HA. Dessa
maneira, 0s achados do presente estudo indicam que o desenvolvimento de
compositos ortoddnticos experimentais contendo nanoparticulas bioativas depende
da otimizacdo das concentracdes e das combinacdes desses materiais, de modo a
equilibrar bioatividade, estabilidade optica e desempenho do material para aplicacao
clinica.

Palavras — chave: Nanoparticulas; Durapatita; Polifosfatos; Nidbio; Aparelhos
ortoddnticos removiveis.



Cunha LO. Effect of incorporating sodium trimetaphosphate, hydroxyapatite, and
niobium pentoxide nanoparticles on the physicochemical, biological, and
antimicrobial properties of resin-based orthodontic composites [dissertacao de
mestrado]. Araraquara: Faculdade de Odontologia da UNESP; 2026.

ABSTRACT

With advances in nanobiotechnology research, the incorporation of nanomaterials with
antimicrobial activity and bioactive potential into resin composites has emerged as a
promising and cost-effective strategy to assist in biofilm control during orthodontic
treatment. Thus, this study evaluated the effects of incorporating hydroxyapatite and
sodium trimetaphosphate nanoparticles, with or without niobium pentoxide, on the
physicochemical, biological, and antimicrobial properties of a composite resin used in
the fabrication of orthodontic attachments. The present study was conducted in two
phases: (1) synthesis and structural, morphological, and crystallographic
characterization of the nanoparticles, as well as formulation of the experimental
composites and evaluation of the degree of conversion; and (2) analysis of the
composites’ optical properties, antimicrobial activity, cell viability, protein synthesis,
and the release of Na*, PO,37, and Ca?* ions. The collected data were subjected to
appropriate statistical tests after verification of normality and homogeneity of
variances, adopting a significance level of 5%. The results demonstrated that the wet-
grinding protocols were effective in obtaining TMP and Nb,Os nanoparticles while
preserving their morphological and crystallographic characteristics, and that the
incorporation of the particles into the resin matrix was equally adequate, with
satisfactory distribution of the nanoparticles throughout the resin matrix. Overall,
formulations containing HA 5%, TMP 7%, Nb 2%, and Nb 2% + TMP 7% did not
compromise the degree of conversion, whereas the Nb 2% + HA 5% association
resulted in a significant reduction of this parameter. All formulations exhibited
perceptible color changes, with a greater impact observed in the groups containing
Nb,Os, while the TMP 7% group showed the best optical performance. The colony-
forming unit counts did not demonstrate a direct bactericidal effect against
Streptococcus mutans; however, alamarBlue and Live/Dead assays indicated a
potential antibiofilm effect in the experimental groups containing nanoparticle
associations. Cytotoxicity analyses demonstrated high cell viability and preservation of
protein synthesis by HaCaT cells, whereas ion release was restricted to calcium ions
in the groups containing HA. Therefore, the findings of the present study indicate that
the development of experimental orthodontic composites containing bioactive
nanoparticles depends on optimizing the concentrations and combinations of these
materials in order to balance bioactivity, optical stability, and material performance for
clinical application.

Keywords: Nanoparticles; Durapatite; Polyphosphates; Niobium; Orthodontic
appliances, removable.
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1 INTRODUCAO

A cérie dentaria permanece como a doenca bucal mais prevalente no mundo,
sendo reconhecida como um importante problema de saude publica. Trata-se de uma
condicao multifatorial e biofilme-agcUcar dependente, resultante do desequilibrio
ecolégico do biofilme oral, frequentemente associado a ingestao de agucares livres e
a higiene oral deficientel. A ocorréncia e manutencdo de um biofilme disbidtico
contribui para a formacado da placa bacteriana cariogénica, com producado de acidos
organicos e consequente reducao do pH do meio, favorecendo a desmineralizacdo da
superficie dentaria em graus progressivos??,

Clinicamente, a desmineralizacéo inicial do esmalte dentario se manifesta como
lesbes de mancha branca, opacas e porosas, frequentemente observadas em
pacientes submetidos ao tratamento ortoddntico*®. Nesses pacientes, o0 aumento
expressivo de microrganismos decorrente das dificuldades de higienizagdo né&o
apenas favorece o desenvolvimento de lesbes cariosas, como também estd associado
ao maior risco de alteracdes periodontais®. Aparelhos ortodonticos podem
comprometer o efeito autolimpante da saliva e tecidos periorais, criando areas
retentivas que dificultam ainda mais a remocdo do biofilme e aumentam a
probabilidade de les6es de mancha branca e inflamacdo gengival ao longo do
tratamento’8,

Em funcdo da sua natureza removivel e da menor quantidade de acessorios
em relacdo aos aparelhos fixos, os alinhadores ortodénticos tém funcionado como
uma alternativa mais higiénica de tratamento, sendo considerada uma alternativa
potencialmente mais favoravel do ponto de vista higiénico, especialmente para
pacientes com alto risco de carie®®. Em uma revisdo sistematica da literatura
conduzida por Abay et.al.1%, em 2022, foi reportado que a prevaléncia de pacientes
que desenvolveram novas lesbes de mancha branca durante a utilizacdo de
alinhadores transparentes variou entre 1,2% a 41,8% nos artigos analisados.
Enquanto isso, o percentual de pacientes com novas lesdes semelhantes utilizando
aparelhos fixos convencionais e autoligados foram equivalentes a 52,94% e 63,64%,
respectivamente.

Diante disso, medidas de controle do biofilme e consequente restabelecimento
do equilibrio entre o processo DES-RE (desmineralizacdo e remineralizacdo) sao
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fundamentais. Tais medidas incluem abordagem dietética, higienizacdo adequada e
aplicacdo de produtos fluoretados de uso domiciliar ou profissional®. No entanto,
apesar de amplamente reconhecidas, simples e de baixo custo, essas estratégias
exigem constancia e colaboracao por parte do paciente, o que torna a prevencao um
grande desafio para os ortodontistas durante o curso dos tratamentos®?.

Nesse cenario, tem crescido o interesse por materiais capazes de modular o
biofilme, reduzindo sua atividade cariogénica sem necessariamente promover
eliminacdo bacteriana indiscriminada, favorecendo o equilibrio ecolégico do meio
bucal. Assim, a incorporacdo de materiais bioativos e nanoparticulados com atividade
antimicrobiana aos compdsitos resinosos surge como uma alternativa promissora para
auxiliar no controle do biofilme durante o tratamento ortodontico. Atualmente,
diferentes combinacfes de cargas inorganicas vém sendo testadas na elaboracao de
materiais odontol6gicos experimentais, e particulas como hidroxiapatitall,
polifosfatos’?> e nidbio'®* tém se destacado pelo seu potencial bioativo e
antimicrobiano!!: polifosfatos? e nidbio'® tém se destacado pelo seu potencial bioativo
e antimicrobiano.

A hidroxiapatita (HA) tem a capacidade de interagir com o meio bucal e prevenir
a desmineralizacdo a partir da liberacdo e deposicdo de ions calcio e fosfato e
elevacéo do pH bucal'#'>. Em 2016, Sodagar et al.}! incorporaram uma associacédo
de nanoparticulas de hidroxiapatita (HA nano) e prata (Ag) a 5% em uma resina
ortoddntica comercial e observaram que o compdsito criado reproduziu zonas de
inibicdo do crescimento bacteriano com satisfatoria atividade antimicrobiana, sem
comprometer as propriedades fisico-mecéanicas do material. Esses achados sugerem
gue a HA nano pode ser particularmente relevante para aplicacfes ortodonticas nas
guais o material permanece em contato prolongado com o esmalte, como nos
attachments. No entanto, a compreensao sobre o seu comportamento quando
combinada a outras particulas ainda € limitada, ndo estando claro, portanto, de que
maneira a HA nano interage sinergicamente com diferentes nanoparticulas em
compaositos de alta carga utilizados em aplicagdes ortodonticas.

Entre os polifosfatos, destaca-se o trimetafosfato de sédio (TMP), que promove
a liberacdo de ions importantes para o processo remineralizador em camadas mais
profundas do esmalte dentario, tendo sido incorporado a diversos materiais
odontoldgicos como dentifricios, vernizes fluoretados e cimentos de ionédmero de

vidro6-20, Além de sua acéo isolada, ha evidéncias de que o TMP pode atuar de forma
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complementar a outras particulas bioativas, favorecendo, inclusive, o potencial
antimicrobiano de particulas metalicas como a Ag*?. Apesar desses resultados
promissores, ainda sdo escassos estudos que investiguem o comportamento do TMP
nano incorporado a compdsitos resinosos ortodénticos.

A literatura indica que a associacao entre diferentes nanoparticulas pode gerar
efeitos sinérgicos, ampliando a atividade antimicrobiana e a bioatividade dos
materiais'®. Além disso, a incorporacéo de particulas em escala nanométrica tende a
favorecer uma melhor integracdo mecéanica com a matriz polimérica, reduzindo o risco
de comprometer propriedades fisicas e mecanicas!’?1. Pensando nisso, o pentoxido
de nidbio (Nb,Os), particula metalica assim como a Ag, tem emergido como um agente
promissor no contexto dos materiais odontolégicos em funcao da sua alta estabilidade
quimica, biocompatibilidade e propriedade antimicrobiana??2413,

O estudo de Souza et al.'3, em 2023, demonstrou que a incorporacgdo do Nb,Os,
associado ou ndo ao NF-TiO,, a um compd@sito resinoso apresentou satisfatoria
atividade antimicrobiana. Além disso, outros estudos demonstraram que 0 Nb,Os ndo
s6 promove bioatividade, como também atua no crescimento de cristais de HA e na
remineralizacdo dos tecidos duros, sem comprometer a viabilidade celular?®-2°. Esses
atributos fazem dele, que também pode ser utilizado em escala nanométrica, uma
adicdo valiosa para fortalecer e otimizar materiais odontologicos. No entanto, apesar
de seu potencial, ainda é pouco compreendido como o Nb,Os nano interage com
particulas como HA nano e TMP nano quando combinadas em uma mesma matriz
resinosa.

Embora nanoparticulas bioativas apresentem efeitos positivos quando
incorporadas isoladamente a materiais odontolégicos, a interacdo entre diferentes
particulas em uma mesma matriz resinosa pode resultar em efeitos sinérgicos, neutros
ou até antagonistas. A auséncia de evidéncias sobre essas interagfes limita a
previsibilidade do desempenho bioldgico e fisico-quimico desses materiais,
especialmente em aplicacdes ortodonticas que exigem estabilidade prolongada e
interacdo constantemente com o meio bucal. Diante disso, 0 presente estudo prop6s
avaliar os efeitos da incorporacao de HA nano e TMP nano, isoladas ou combinadas
ao Nb,Os nano, em uma resina composta empregada na confeccdo de attachments

ortodonticos.
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7 CONCLUSAO

De acordo com os resultados obtidos, conclui-se que a incorporacdo de
nanoparticulas de HA, TMP e Nb,Os a um composito resinoso destinado a confec¢ao
de attachments ortod6nticos configura-se como uma alternativa vidvel do ponto de
vista biolégico, uma vez que ndo apresentou efeito citotoxico frente a resposta celular.
Observou-se, ainda, que as formulagdes experimentais contendo associagdes entre
HA ou TMP e Nb,Os nano demonstraram potencial efeito antibiofilme frente ao S.
mutans, embora de carater limitado.

Sob a perspectiva fisico-quimica, as concentracdes empregadas e a
aplicabilidade clinica das formulacdes requerem avaliacdo criteriosa, uma vez que 0
grupo HA 5% + Nb 2% apresentou prejuizo significativo no GC, enquanto os grupos
contendo Nb,O5 exibiram alteracdes cromaticas relevantes, capazes de comprometer
a estética proposta no tratamento ortodéntico com alinhadores transparentes. De
modo geral, o processo de obtencéo das nanoparticulas por moagem umida mostrou-
se eficiente, preservando as caracteristicas estruturais dos materiais originais. Assim,
os achados deste estudo indicam que o desenvolvimento de compdésitos ortodénticos
bioativos depende da otimizacdo das concentracbes e das combinacdes das
nanoparticulas, de modo a equilibrar bioatividade, estabilidade Optica e desempenho

do material para aplicacao clinica.
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